En ligne sur 

www.larevuedupraticien.fr 



Que reste-t-il du syndrome 
metabolique ? 


La question de savoir 
ce qu’il en reste 
apres qu’en 2005 les 
associations americaines 
et europeennes de diabete 
aient publie 1 une analyse 
extremement critique 
de ce qui devenait 
un fourre-tout, une cible 
marchande et un faire-valoir 
pour quelques-uns... 
reste a vrai dire, en 2010, 
une question ouverte. 


Ce qu’il en reste en 2010 


Le principal interet du concept de syndrome metabolique, 
et finalement ce qu’il en reste en 201 0, est de designer un 
substratum physiopathologique commun aux nombreuxfacteurs 
de risque associes dans le syndrome. L’obesite viscerale 
et la graisse ectopique, en particulier dans le foie, avec 
I’insulinoresistance qu’elles entrament, sont les causes 
vraisemblables d’un syndrome qui n’est plus de grande actualite 
pour avoir ete « survendu ». 


L e terme « syndrome metabolique » designe un ensemble 
d’anomalies rmetaboliques et de facteurs de risque vascu- 
laire agreges les uns aux autres. Ces anomalies ont la par- 
ticularity d’etre interconnectees entre elles : autrement dit, la pre- 
sence de I’une d’entre elles, a fortiori de plusieurs, est plus ou 
moins predictive de la presence des autres, d’ou I’hypothese 
d’un syndrome commun a ces differentes anomalies et facteurs 
de risque. La liste des anomalies observees dans le syndrome 
s’est allongee d’annee en annee (tableau 1). 

La question est de savoir si le syndrome metabolique est authen- 
tiquement un syndrome, justifiant le regroupement de ces differents 
facteurs de risque dans une meme entite, ou s’il n’est finalement 
qu’une appellation commode mais qui n’apporte rien a la liste indi- 
viduelle des differents facteurs de risque censes le constituer. 

Differentes definitions 

De (trop?) nombreuses « definitions » du syndrome metabo- 
lique ont ete proposees depuis la premiere, en 1998, par un 
groupe d’experts de I’Organisation mondiale de la sante (OMS). 

Faute de consensus et un peu par defaut, celle dite du National 
Cholesterol Education Programme Adult Treatment Panel III 
(NECP-ATP III), groupe d’experts americains du risque vascu- 
laire, s’est plus ou moins imposee dans les publications interna- 
tionales (tableau 2). 

Une variante de cette definition NCEP a ete ensuite proposee 
par un groupe d’experts de I’ International Diabetes Federation 
(IDF) qui pose I’obesite abdominale comme un element obliga- 
toire du syndrome et qui donne des seuils de tour de taille diffe- 
rents suivant les populations. 

Utilite et limites de ces « definitions » 

Le syndrome metabolique est un outil synthetique utile pour pre- 
dire a la fois le risque cardiovasculaire et le risque de devenir diabe- 
tique (pour les sujets non diabetiques) mais les limites de ses defi- 
nitions sont nombreuses, a commencer par leur arbitraire. 
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Le syndrome metabolique est predictif 
de la morbi-mortalite cardiovasculaire 


< 


Toutes les etudes de cohortes qui ont compare les sujets avec 
ou sans syndrome metabolique ont montre un risque relatif 
d’avoir un evenement cardiovasculaire augmente chez les sujets 
ayant un syndrome metabolique, et/ou un risque cardiovascu- 
laire absolu augmente chez les sujets ayant un syndrome meta- 
bolique. 2 - 6 

Differentes meta-analyses recentes ont regroupe ces etudes 
de cohortes et ont propose des chiffres tres proches, un risque 
relatif de morbi-mortalite cardiovasculaire confere par le syn- 
drome metabolique de 1,74 (fig. 1A) dans I’une et de 1,61 
(fig. 1 B) dans une autre de ces meta-analyses. 

En ce qui concerne le risque cardiovasculaire absolu confere 
par le syndrome metabolique, il est certes augmente, mais de 
maniere moderee. Dans la plupart des etudes de cohortes, le 
risque absolu confere par le syndrome metabolique est compris 
entre 10 et 20 % a 10 ans: il est done eleve, il n’est cependant 
pas considerable, nettement moindre par exemple que le risque 
cardiovasculaire absolu du diabete de type 2. 7 A titre d’illustra- 
tion, dans r etude TNT (qui a compare differentes doses d’ator- 
vastatine sur la survenue des evenements cardiovasculaires), le 
risque absolu du syndrome metabolique « sans diabete » dans 
I’ensemble de la cohorte de cette etude, etait de I’ordre de 1 5 % 
a 10 ans, alors qu’il etait de 33 % a 10 ans chez les diabetiques 
de la cohorte, que ces diabetiques aient ou non un syndrome 
metabolique. D’une maniere generale, dans la plupart des 
etudes, I’impact du syndrome metabolique sur la morbi-mortalite 
cardiovasculaire est tres different suivant qu’on inclut ou non 
dans les populations etudiees les patients diabetiques. Autre- 
ment dit, dans de nombreuses etudes, ce qui confere un risque 
cardiovasculaire absolu eleve au syndrome metabolique est Tin- 
elusion du diabete dans sa definition. Si on exclut le diabete des 
patients ayant un syndrome metabolique, le risque cardiovascu- 
laire absolu demeure augmente, mais de maniere moderee, aux 
alentours de 1 ,50 de risque relatif et de 1 5 % a 1 0 ans en risque 
absolu. Contrairement a une idee regue, le syndrome metabo- 
lique « tout-venant » n’est pas une situation a tres haut risque 
cardiovasculaire. 

Le syndrome metabolique est predictif 
de la survenue d’un diabete 

Dans les differentes meta-analyses publiees, le risque de deve- 
lopper un diabete pour des sujets non diabetiques est augmente 
par un facteur 3 chez les sujets ayant un syndrome metabolique, 
compares aux sujets sans syndrome metabolique. 5 

II y a cependant une limite importante a ce pouvoir predictif, sur 
laquelle nous reviendrons plus loin, a savoir que e’est la compo- 
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I Obesite viscerale 
Insulinoresistance-hyperinsulinemie 
I Intolerance au glucose 
^Diabete de type 2 

Augmentation des triglycerides 

Diminution du HDL-cholesterol 

Augmentation du rapport apo B/apo A 

Augmentation des petites lipoproteines denses 

Hyperlipidemie post-prandiale 

Hypertension arterielle, systolique et diastolique 

Defaut de la fibrinolyse : augmentation du PAI-1 et augmentation 

du fibrinogene... 

Inflammation du bas grade : augmentation de la CRP, 
de Tinterleukine 6 et autres marqueurs inflammatoires... 

I Dysfonction endotheliale 
Augmentation de la viscosite plasmatique 
I Microalbuminurie 
Steatose hepatique non alcoolique 
Atherosclerose prematuree des differents lits vasculaires, 
en particulier risque coronarien et d’AVC 

AVC : accident vasculaire cerebral ; CRP : proteine C-reactive ; 

HDL : lipoproteine de haute densite ; PAI-1 : inhibiteur de Tactivateur 
du plasminogene. 


Anomalies metaboliques et facteurs de risque vasculaire 
potentiellement agreges entre eux dans le syndrome metabolique 


sante « hyperglycemie moderee » de la definition du syndrome 
metabolique qui est principalement predictive de diabete, tandis 
que les autres elements du syndrome le sont beaucoup moins. 

L’arbitraire des definitions 

II y a des limites evidentes a la valeur de prediction des definitions 
du syndrome metabolique, e’est Tarbitraire de ces definitions. 

Dans de nombreuses etudes, et e’est logique, la valeur predic- 
tive du risque cardiovasculaire est en fait fonction du nombre des 
facteurs de risque, et la « barre » arbitraire de dire qu’il y a un syn- 
drome metabolique a partir de 3 facteurs aurait pu tout aussi bien 
etre fixee a 4 facteurs, en augmentant alors la specificite de la 
prediction, ou fixee a 2 facteurs, en augmentant alors la sensibi- 
lite de la prediction... 

L’originalite du concept de syndrome metabolique est en fait de 
postuler que le risque vasculaire est lie a la combinaison des dif- 
ferents facteurs de risque individuels qui constituent le syn- 
drome. Or, il y a 16 combinaisons possibles pour definir le syn- 
drome metabolique, dans sa variante NCEP-ATP III. Est-ce que 
chacune de ces combinaisons represente le meme risque vas- 
culaire ? Personne ne le sait. . . 
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DIABETE DE TYPE 2 QUE RESTE-T-IL DU SYNDROME METABOLIQUE ? 


Enfin, I’arbitraire des definitions est illustre par les differences 
dans la prediction de la morbi-mortalite cardiovasculaire suivant 
la definition qu’on choisit pour le syndrome. Ces differences sont 
illustrees dans la figure 1 B, ou le risque relatif n’est pas le meme 
si on choisit la definition de I’OMS ou celle du NCEP-ATP III. 

Un meilleur predicteur du risque cardiovasculaire? 

Le syndrome metabolique est-il un meilleur predicteur du 
risque cardiovasculaire que les differents facteurs de risque indi- 
viduels qui servent a le definir et/ou que les classiques equations 
de risque? 

La reponse est clairement negative : certes, le syndrome meta- 
bolique est une situation a risque vasculaire, mais utiliser ce 
concept n’apporte rien, ou pas grand-chose, en termes de pre- 
diction des evenements par rapport a I’usage classique des fac- 
teurs de risque individuels qu’on propose depuis longtemps 
dans des equations de risque, dont la plus utilisee est r equation 
de Framingham. 

L’ equation de Framingham est, il est vrai, plus complete que les 
definitions du syndrome metabolique et ne designe pas exacte- 
ment les merries facteurs de risque puisqu’elle integre le choles- 
terol lie aux lipoproteines de basse densite (LDL-cholesterol) et le 
tabac. 

Mais, meme en se limitant aux facteurs de risque qui servent a 
definir le syndrome metabolique (triglycerides, cholesterol lie aux 
lipoproteines de haute densite [HDL-cholesterol], pression arte- 
rielle, glycemie), I’usage de la definition du NCEP-ATP III est peut- 
etre commode et synthetique, elle a par ailleurs I’interet d’ajouter 
I’obesite abdominale aux autres facteurs de risque convention- 
nels, mais elle n’a aucune valeur predictive supplementaire par 
rapport a ces 5 facteurs de risque. 

Toutes les etudes de cohorte I’ont parfaitement demontre : 

- dans ces etudes, le syndrome metabolique est un predicteur 


TABLEAU 2 

Principale « definition » 
3 criteres ou plus 

* du syndrome metabolique : 

Facteurs de risque 

Seuil diagnostique 

Obesite abdominale 


Tour de faille homme 

> 102 cm 

Tour de faille femme 

> 88 cm 

/ Triglycerides 

^ 150 mg/100 mL 

^ HDL-cholesterol 


Homme 

< 40 mg/100 mL 

Femme 

< 50 mg/100 mL 

Pression arterielle 

^ 130-85 mm Hg 

/ Glycemie 

2* 110 mg/100 mL 


NECP-ATP III : National Cholesterol Education Programme Adult Treatment 
Panel III ; HDL : lipoproteines de haute densite. 


du risque cardiovasculaire dans les analyses univariees 
(v. supra ) ; 

- ce n’est plus le cas dans les analyses multivariees; ces ana- 
lyses introduisent dans le modele statistique non plus seulement 
le parametre « syndrome metabolique » mais aussi, en plus de ce 
parametre, les facteurs de risque individuels qui le constituent; 
on constate alors que ce sont ces parametres qui sont les vrais 
predicteurs de risque et non plus le syndrome metabolique qui 
perd son caractere predictif independant. 8 

Autrement dit, la definition NCEP-ATP III du syndrome metabo- 
lique n’apporte aucun « exces de risque » par rapport aux 5 fac- 
teurs de risque individuels qui constituent le syndrome dans 
cette definition: I’obesite abdominale, la glycemie, les triglyce- 
rides, le HDL-cholesterol et la pression arterielle rendent compte 
individuellement, comme c’est bien connu, d’un exces de risque 
cardiovasculaire sans qu’il soit besoin de faire appel au concept 
de syndrome metabolique qui n’a pas de valeur predictive sup- 
plementaire. 

La valeur de prediction de morbi-mortalite cardiovasculaire du 
syndrome metabolique est meme moindre que celle de r equa- 
tion de Framingham qui, au surplus, garde son caractere predic- 
tif dans les analyses mutivariees, a la difference du syndrome 
metabolique. 

La raison de cette superiority du score de Framingham, outre 
qu’il inclut LDL-cholesterol et tabac, est qu’il quantifie (bien 
imparfaitement d’ailleurs) le risque, ce que la definition NCEP- 
ATP III du syndrome metabolique ne fait pas. Le risque est une 
variation continue, fonction du degre de I’anomalie. II est clair que 
les risques entre, par exemple, une glycemie a 1 ,20 vs 2 g/L, une 
pression arterielle a 140-90 vs 170-110 mmHg, un HDL-choles- 
terol a 0,39 vs 0,25 g/L, etc., ne sont pas du tout les merries, 
alors que toutes ces valeurs sont dites anormales. L’amplitude 
des anomalies contribue evidemment au niveau du risque et 
cette amplitude n’est pas prise en compte dans les definitions du 
syndrome metabolique qui sont des definitions « oui-non » autour 
de seuils au surplus arbitraire. De ce point de vue, les equations 
de risque sont evidemment superieures. Le syndrome metabo- 
lique identifie des sujets a risque mais il ne quantifie pas ce 
risque, a la difference des equations de risque. 

Un meilleur predicteur du risque de diabete 
que ses composantes individuelles? 

Sans doute un peu, mais d’une maniere moderee. 

Parmi les differents parametres qui constituent le syndrome 
metabolique, la dysglycemie est le meilleur predicteur de surve- 
nue d’un diabete. Cette constatation est un peu tautologique et 
relativise I’interet du syndrome metabolique per se pour predire 
un diabete: ce qui est le meilleur predicteur d’un futur diabete, 
c’est d’abord une intolerance au glucose (diagnostiquee sur une 
hyperglycemie provoquee par voie orale), ensuite une anomalie 
moderee de la glycemie a jeun, superieurel g/L. La valeur predic- 
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FIGURE 1 


Le syndrome metabolique predit un exces de risque 
cardiovasculaire (dans deux meta-analyses, references E. Ford 2006 
et A. Galassi 2006). 

ATP III : Adult Treatment Panel III ; 

NCEP : National Cholesterol Education Programme ; 

OMS : Organisation mondiale de la sante. 
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Estimation du risque relatif 


tive positive de ces deux anomalies est de I’ordre de 50 % (cela 
signifie qu’on les trouve anterieurement chez la moitie des sujets 
devenus diabetiques), leur valeur predictive negative (leur 
absence permet d’eliminer le risque de survenue d’un diabete) de 
I’ordre de 90 % dans r etude de cohorte de San Antonio. L’intole- 
rance au glucose est done un rmeilleur predicteur du diabete que 
le syndrome metabolique mais ce dernier demeure un predicteur 
independant, meme corrige par I’intolerance au glucose, et leur 
valeur predictive s’additionne. Au sein du syndrome metabolique, 
predictif en tant que tel du diabete, les facteurs suivants sont pre- 
dicts de diabete par ordre d’importance decroissante : glycemie, 
insuline, poids, dyslipidemie. Lorsqu’on essaie de differencier ces 
differents facteurs dans des « analyses par facteurs », les facteurs 
« insuline-glucose » et « poids-tour de taille » sont predicts du 
diabete, le facteur « pression arterielle » ne I’est pas. 

Pour resumer, les sujets ayant a la fois une obesite abdominale 
et une anomalie glycemique sont a tres haut risque de devenir 
diabetiques. Les autres composantes du syndrome, hyperten- 
sion arterielle et dyslipidemie, ne sont que de faibles predicteurs 
consideres isolement. En realite, les patients a haut risque de 
devenir diabetiques sont ceux qui ont une hyperglycemie rmode- 
ree, comprise entre 1 , 1 0 et 1 ,26 g/L (ce dernier chiffre definissant 
le diabete), ce qu’il est convenu d’appeler une dysglycemie, que 
ces patients aient ou non un syndrome metabolique. Autrement 
dit, dans le cadre du syndrome metabolique, les patients a haut 


risque de diabete sont en fait ceux qui ont « la composante gly- 
cemique » du syndrome et n’ont pas (ou peu) les autres elements 
du syndrome. 

Ce dernier n’est done finalement pas un predicteur tres utile de 
diabete en pratique clinique. 

En conclusion, les definitions du syndrome metabolique n’ap- 
portent done sans doute rien, ou pas grand-chose, pour predire 
le risque vasculaire ou de diabete par rapport aux facteurs de 
risque individuels associes dans le syndrome. 

Une physiopathologie commune aux differents facteurs 
de risque associes dans le syndrome? 

Si le syndrome metabolique, tel qu’on le definit, n’est pas un pre- 
dicteur de risque rmeilleur que ses constituents individuels et s’il est 
meme un predicteur de risque moins bon que les classiques equa- 
tions de risque, s’agit-il malgre tout d’un concept utile? 

La reponse est « oui » si la recherche fondamentale et clinique 
parviennent a demontrer qu’une meme physiopathologie, une 
meme « maladie », rend compte de I’association dans ce meme 
syndrome de toutes les anomalies individuelles qui le constituent 
et dont la synergie confere I’exces de risque vasculaire. 

II s’agit encore d’une hypothese, mais elle est vraisemblable. 
Deux mecanismes sont proposes, I’insulinoresistance et I’obe- 
site viscerale. 
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L’insulinoresistance est un determinant 
physiopathologique majeur du syndrome metabolique 

Dans les quelques travaux utilisant une bonne rmethodologie 
pour evaluer la sensibilite a I ’ insuline chez des sujets ayant 
un syndrome metabolique selon les criteres NCEP-ATPIII, il y a 
une insulinoresistance, qui est d’autant plus capitale que le nom- 
bre des composants du syndrome metabolique est important, et 
plus d’un tiers de ces sujets ont une insulinoresistance (70 % des 
sujets si on considere la definition de I’OMS qui, a vrai dire, inclut 
quelques marqueurs d’insulinoresistance). 

Ces considerations ont neanmoins des limites evidentes: on 
est loin de 100 % des sujets avec un syndrome metabolique 
ayant une insulinoresistance. Par ailleurs, dans les merries tra- 
vaux, pres de 20 % des sujets sans syndrome metabolique sont 
insulinoresistants. 

II apparaTt done que la definition NCEP-ATP III du syndrome 
metabolique n’est pas un outil sensible pour identifier les sujets 
insulinoresistants. 

Si I’insulinoresistance doit s’averer etre au coeur du syndrome, il 
faudra trouver des outils cliniques simples pour mieux I’identifier. 

L’obesite viscerale est le meilleur candidat 

La graisse viscerale et, d’une rmaniere plus generate la graisse 
ectopique (dans le foie, dans le muscle...), sont une cause 
majeure d’insulinoresistance. Par differents mecanisrmes, en par- 
ticular un exces d’acides gras libres circulants, un etat inflamma- 
toire chronique a minima et une reduction de I’adiponectine (hor- 
mone adipocytaire qui stimule la sensibilite a I’insuline et exerce 
des effets antiatherogenes), I’obesite viscerale peut causer une 
resistance musculaire et hepatique a I’insuline. Le contenu en 
graisses du muscle et du foie est generalerment reconnu comme 
le rmecanisme majeur de I’insulinoresistance. Obesite viscerale et 
insulinoresistance sont done deux anomalies etroitement liees 
I’une a I’autre: I’exces de graisse ectopique est une cause 
essentielle d’insulinoresistance. 

L’ exces de graisse au niveau du foie est en cause dans I ’hyper- 
production de very-low-density lipoproteins (VLDL, triglycerides) 
et par consequent dans la diminution du HDL-cholesterol, qui 
caracterise la dyslipidemie du syndrome metabolique. 

La graisse viscerale et ectopique produisent en exces de nom- 
breux constituents individuels du syndrome metabolique: cyto- 
kines pro-inflammatoires (proteine C-reactive [CRP] . . .), facteurs 
prothrombotiques (activateur du plasrminogene de type 1 
[PAI-1 ]...), facteurs favorisant I’hypertension arterielle (angioten- 
sinogene...), etc. 

Ces differents facteurs individuels de risque vasculaire ne sont 
pas ameliores par I’exerese par liposuccion de graisse sous- 
cutanee abdominale, 9 e’est bien la graisse viscerale qui est 
pathogene. 

L’obesite abdominale est associee dans plusieurs etudes au 
risque cardiovasculaire, en particulier dans la grande etude cas- 
termoins Inter Heart. 10 


Insulinoresistance 



Pression arterielle 


Insulinotherapie a jeun 
Glycemie a jeun 

Indice de masse corporelle 
Rapport taille-hanche 

HDL-cholesterol 

Triglycerides 

Pression systolique 
Pression diastolique 


FIGURE 2 


Analyse par facteurs du syndrome metabolique 
ce dernier est une entite heterogene. 


Dans cette etude, le risque relatif d’avoir un premier infarctus 
du myocarde etait de 1 ,61 pour le tertile superieur de tour de 
taille compare au tertile inferieur. Etant donne la grande preva- 
lence dans certains pays de I’obesite abdominale, cette derniere 
venait rendre compte de plus de 60 % des infarctus du myocarde 
en Europe del’Ouest. 

Depuis plus de 10 ans, le groupe du Canadien J.-P. Despres, 
comme autrefois en France le Marseillais J. Vague, insiste sur le 
tour de taille comme facteur majeur du risque vasculaire. Plutot 
que parler de syndrome metabolique, J.-P. Despres insiste sur la 
mesure du tour de taille (couplee a la mesure des triglycerides) 
comme methode simple et tres efficace pour depister les sujets a 
risque. En tout cas, I’association tour de taille > 88 cm et triglyce- 
rides > 1 ,45 mmol/L apparaTt comme un meilleur predicteur de 
mortalite cardiovasculaire chez la femme que la definition NCEP- 
ATP III du syndrome metabolique. 11 

L’analyse par facteurs suggere que le syndrome 
metabolique est une entite heterogene 

L’analyse par facteurs est une approche statistique multiva- 
riee, empruntee a la psychormetrie, qui permet de resoudre un 
grand nombre de variables intercorrelees entre elles en un seul 
ou en un petit nombre de « facteurs » independants sous- 
jacents. 

Dans le syndrome metabolique, de tres nombreuses variables 
caracterisant le syndrome, qu’elle soient ou non utilisees dans 
les definitions, sont intercorrelees entre elles, ce qui rend difficile 
de determiner s’il y a ou non un facteur causal commun a ces dif- 
ferents facteurs agreges les uns aux autres. 
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C’est la raison pour laquelle I’analyse par facteurs a ete tres lar- 
gement utilisee dans la litterature scientifique concernant le syn- 
drome metabolique: il y a plus de 20 publications a ce sujet, sur 
de nombreuses cohortes differentes. 

Toutes ces etudes retrouvent entre 2 et 4 « facteurs », comme 
I’illustre la figure 2. 

Ces donnees suggerent que les interrelations des differentes 
variables constituent le syndrome metabolique sont expliquees 
par plusieurs processus physiopathologiques sous-jacents, 
certes interconnects, mais differents. 

Tenter de les reduire a une seule entite (une seule definition) fait 
perdre de I’information. 

Syndrome metabolique et risque cardiovasculaire : 
quelques questions non resolues 

Elies sont nombreuses, a commencer par celles concernant la 
physiopathologie exacte du syndrome. Nous nous limiterons a 2 
questions de nature clinique. 

L’heterogeneite du syndrome et comment 
en ameliorer les definitions pour mieux quantifier 
le risque vasculaire qui lui est lie 

Un syndrome qui associe une vingtaine ou plus de facteurs de 
risque vasculaire est necessairement heterogene. Dans ces 
conditions, a-t-on le droit de regrouper sous la meme termino- 
logie un patient avec, par exemple, quelques-uns de ces facteurs 
de risque, d’amplitude moderee, et un autre qui les re unirait tous 
ou presque? II est clair que le risque vasculaire entre ces deux 
sujets n’est pas le meme. 

Faut-il, a I’interieur du syndrome metabolique et pour chaque sujet, 
hierarchiser les risques: pression arterielle, glycemie, dys-lipidemie, 
CRP, etc. Si oui, comment? Eventuellement en fonction des pheno- 
types: obesite abdominale avec hypertension arterielle severe; est- 
ce la meme chose, le meme risque, qu’un diabetique de type 2 dys- 
lipidemique? Nous avons deja aborde plus haut la question de la 
quantification de chacun des facteurs de risque. Le risque est une 
variable continue pour chacun des facteurs, par exemple pression 
arterielle, HDL-cholesterol ou hemoglobine glyquee (HbAlc) : le plus 
haut est pire, le plus bas est mieux. Quelle combinatoire proposer 
pour a la fois integrer les nombreux facteurs qui constituent le syn- 
drome et introduire la relation lineaire quantitative qui rend compte du 
risque pour chacun de ces facteurs de risque? 

II est certain en tout cas qu’on regroupe actuellement sous le 
meme terme de syndrome metabolique des sujets a risque vas- 
culaire finalement modere ou faible et des sujets a tres haut 
risque. Comment mieux identifier ces derniers? On dit parfois 
que le syndrome metabolique permet d’ identifier des sujets a 
risque vasculaire parce qu’ils additionnent differents « petits 
risques », mais dont I’addition ne serait pas petite. C’est sans 
doute vrai, mais le propos est un peu court pour quantifier 
concretement un risque vasculaire global. . . 


Le syndrome metabolique doit-il etre, en soi, 
une cible pour des agents pharmacologiques 
de prevention cardiovasculaire? 

Y a-t-il actuellement un consensus sur le traitement de base 
des sujets ayant un syndrome metabolique? 

- Les regies hygieno-dietetiques sont I’essentiel, pour une 
pathologie en grande partie, sinon exclusivement, consequence 
de I’obesite. 

- II convient de traiter individuellement les facteurs de risque qui 
constituent le syndrome: hypertension arterielle, diabete, dyslipi- 
demie. De ce dernier point de vue, les statines ont demontre leur 
efficacite dans le syndrome metabolique. Le concept de syn- 
drome metabolique n’apporte done finalement pas grand-chose 
a la pratique classique du traitement des facteurs de risque. II 
pourrait apporter a I’identification des sujets qu’il faut traiter, et a 
la definition de valeurs-cibles plus exigeantes pour ces sujets. 
Cela rejoint la question, mais elle est mal resolue, de Identifica- 
tion des sujets a haut risque vasculaire au sein de la large popula- 
tion des sujets ayant un syndrome metabolique. 

Au-dela de ce consensus therapeutique (regime, exercice phy- 
sique et traitement individuel des facteurs de risque), sans 
grande originate, le concept de syndrome metabolique pourrait 
ouvrir la voie a des traitements specifiques du syndrome. Dans 
cette conception, de tels traitements devraient a priori s’adresser 


POUR LA PRATIQUE 

►► Le syndrome metabolique associe dans une meme entite 
de nombreux facteurs de risque cardiovasculaire, certains 
classiques comme I’hypertension arterielle, I’hyperglycemie 
et la dyslipidemie, d’autres non classiques, en particular 
I’inflammation de bas grade et un etat prothrombotique. 

►► II s’agit d’une situation validee de risque cardiovasculaire, 
mais d’un risque modere. C’est aussi une situation a risque 
de voir apparartre un diabete. 

►► La valeur des actuelles definitions du syndrome 
metabolique pour predire le risque cardiovasculaire est 
mediocre, ces definitions n’ajoutent en tout cas rien a la valeur 
predictive individuelle des facteurs de risque qui constituent 
le syndrome, et elles sont inferieures aux equations classiques 
de risque comme le score de Framingham. 

►► Ces equations classiques ne sont pas utilisees en pratique 
malgre tous les efforts de vulgarisation. Les definitions du 
syndrome metabolique sont peut-etre un outil clinique plus 
simple pour reperer les sujets a risque vasculaire dans la 
pratique de tous les jours ; surtout si on resume ces 
definitions a la mesure du tour de taille comme outil de 
depistage. 
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DIABETE DE TYPE 2 QUE RESTE-T-IL DU SYNDROME METABOLIQUE ? 


a la physiopathologie du syndrome, autrement dit a I’obesite 
abdominale et/ou a I’insulinoresistance. Les principaux candi- 
dats a cette approche sont : 

- les ligands des recepteurs au facteur active de proliferation des 
peroxysomes (PPAR), en premier lieu les glitazones, qui dimi- 
nuent la graisse viscerale, reduisent I’insulinoresistance et ame- 
liorent nombre de constituants du syndrome metabolique ; 

- de futurs medicaments de I’obesite qui auraient des proprietes 
de reduction specifique de la graisse abdominale au-dela de I’ef- 
fet anorexigene et de reduction ponderale qui en resulte ; 

- et differentes pistes de recherche Clinique, par exemple I’adipo- 
nectine, les inhibiteurs de la 1 1 -hydroxydeshydrogenase. . . 

Conclusion 

Cela etant dit, dans la pratique clinique en 2010, il n’est pas 
besoin du concept de syndrome metabolique pour identifier une 
obesite abdominale et traiter les sujets a risque suivant les 
recommandations habituelles.* 

summary Is the metabolic syndrome still a useful entity? 

Metabolic syndrome involves as a single entity many cardiovascular risk factors, but the value 
of current definitions of metabolic syndrome to predict cardiovascular risk is low, since these 
definitions do not add anything to the predictive value of the individual risk factors used to 
define the syndrome. Measuring waist circumference as a screening tool is probably more 
operational. The main advantage of the concept of metabolic syndrome is to identify a possible 
common pathophysiological substrate for many risk factors in the syndrome. The visceral 
obesity, and insulin resistance associated with it, are the probable causes of a syndrome that 
has been "oversold." 

resume Que reste-t-il du syndrome metabolique ? 

Le syndrome metabolique associe dans une meme entite supposee de nombreux facteurs de 
risque cardiovasculaires, mais la valeur des actuelles definitions du syndrome metabolique 
pour predire le risque cardiovasculaire est mediocre, ces definitions n’ajoutent en tout cas rien 
a la valeur predictive individuelle des facteurs de risque qui constituent le syndrome. La 
mesure du tour de taille comme outil de depistage est sans doute plus operationnelle. Le 
principal interet du concept de syndrome metabolique est de designer un possible substratum 
physiopathologique commun aux nombreux facteurs de risque associes dans le syndrome. 
L’obesite viscerale, avec I’insulinoresistance qui lui est associee, sont les causes 
vraisemblables d’un syndrome qui n’est plus de grande actualite pour avoir ete « survendu ». 
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